食物アレルギーの新規治療法の開発と耐性獲得機序の解明 by 大嶋, 勇成 & 真弓, 光文
    福井大学平成２２年度重点研究「競争的配分経費（若手研究者支援）」 
食物アレルギーの新規治療法の開発と耐性獲得機序の解明 
 
研究代表者： 大嶋 勇成（医学部・教授） 
共同研究者： 眞弓 光文（福井大学・理事/副学長） 
 
概    要 オボアルブミン(OVA)の経口投与で即時型アレルギー性下痢症状を呈する食物ア
レルギーモデルを用い、抗原感作が成立した状態からトレランスを誘導する方法を検討した。抗原感作
後のマウスに OVA を封入したオリゴマンノース結合リポゾーム(OML)を鼻粘膜投与に投与すると、OVA 経
口チャレンジにより惹起される即時型アレルギー性下痢症状が抑制された。OVA 封入 OML 点鼻投与によ
り OVA 特異的 IgE 上昇が抑制され、OVA 特異的分泌型 IgA が増加し、腸間膜リンパ節中の CD4 陽性 CD25
陽性 T 細胞と CD8 陽性 CD28 陰性 T 細胞が増加した。また、腸間膜リンパ節 CD8 陽性 T 細胞には即時型
アレルギー性下痢症状が抑制する機能が認められた。OML を用いた免疫療法は食物アレルギーの新規治
療法となることが期待された。 




































CD8 陽性 T 細胞に即時型アレルギー症状の発症を
抑制する機能があることを報告した。そこで、こ
の即時型アレルギー症状発現を抑制するCD8陽性






























2) OVA-OML 投与が液性免疫応答に及ぼす影響 
OVA-OML投与群と非投与群との血清中OVA特
異的免疫グロブリン抗体価の変化を比較すると、
OVA 経口チャレンジ前の OVA 特異的 IgE, IgG1, 
IgG2a 抗体価は両群で優意な差を認めなかった。
しかし、OVA 経口チャレンジにより認められる
OVA 特異的 IgE 抗体価の上昇は、OVA-OML 投与
群で抑制され、OVA 特異的 IgG1 抗体価は、逆に
増強を認めた。また、経口チャレンジ後には腸管
洗浄液中の OVA 特異的 IgA 値の上昇を認めた
OVA 特異的 IgG1 と IgE 値の変化に乖離を認めた 
ことから OML を用いた免疫療法は液性免疫を













陽性 Foxp3 陽性 T 細胞の増加を認めた。 
4) 腸間膜リンパ節 CD8 陽性 T 細胞によるアレル
ギー性下痢症状抑制効果 
OVA-OML 点鼻投与により調節機能を有する




または CD8 陽性 T 細胞を別の OVA 感作マウスに
輸注した後、OVA の経口チャレンジを行ったとこ
ろ、OVA-OML 点鼻投与マウス由来の全単核細胞














1) Intranasal administration of antigen encased 
in oligomannose-coated liposomes suppresses 
oral antigen-induced allergic diarrhea. 
(revised manuscript submitted) 
2) Chapter 5, Role of regulatory T cell in oral 
tolerance and food allergy. in “Regulatory T 
cells” Hayashi RS ed. 2011 
3) 食物アレルギー最新情報 食物アレルギーと
腸管免疫 小児科診療 73:1093-1098(2010) 
4) 食物アレルギーアップデート 食物アレルギ






ルギー耐性獲得機序の解析 第 60 回日本アレル
ギー学会秋季学術大会 2010.11.25-27 東京 
2) Intranasal administration of antigen 
entrapped into oligomannose-coated liposome 
impedes development of oral antigen-induced 
allergic diarrhea. The 14th International 
Congress of Immunology 2010.8.22-27 Kobe 
3) 食物アレルギーの耐性獲得機序と免疫療法の






元宏） 分担 平成23年度配分経費100万円 (採
択) 
本助成による主な発表論文等、特記事項および 
競争的資金・研究助成への申請・獲得状況
